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Abstract: Antibiotic resistance (ABR) is a major threat to public health, and the majority of antibiotics
are prescribed in the outpatient setting, especially in primary care. Monitoring antibiotic consumption
is one key measure in containing ABR, but Swiss national surveillance data are limited. We conducted
a retrospective cross-sectional study to characterise the patterns of antibiotic prescriptions, assess the
time trends, and identify the factors associated with antibiotic prescribing in Swiss primary care. Us-
ing electronic medical records data, we analysed 206,599 antibiotic prescriptions from 112,378 patients.
Based on 27,829 patient records, respiratory (52.1%), urinary (27.9%), and skin (4.8%) infections were
the commonest clinical indications for antibiotic prescribing. The most frequently prescribed antibiotics
were broad-spectrum penicillins (BSP) (36.5%), fluoroquinolones (16.4%), and macrolides/lincosamides
(13.8%). Based on the WHO AWaRe classification, antibiotics were 57.9% Core-Access and 41.7% Watch,
69% of which were fluoroquinolones and macrolides. Between 2008 and 2020, fluoroquinolones and
macrolides/lincosamides prescriptions significantly declined by 53% and 51%; BSP prescriptions sig-
nificantly increased by 54%. Increasing patients’ age, volume, and employment level were significantly
associated with antibiotic prescribing. Our results may inform future antibiotic stewardship interventions
to improve antibiotic prescribing.
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Abstract:  Antibiotic  resistance  (ABR)  is  a  major  threat  to  public  health,  and  the  majority  of 
antibiotics are prescribed in the outpatient setting, especially in primary care. Monitoring antibiotic 
consumption  is  one  key measure  in  containing ABR,  but  Swiss  national  surveillance  data  are 
limited. We conducted a retrospective cross‐sectional study to characterise the patterns of antibiotic 
prescriptions, assess the time trends, and identify the factors associated with antibiotic prescribing 
in  Swiss  primary  care.  Using  electronic medical  records  data,  we  analysed  206,599  antibiotic 
prescriptions from 112,378 patients. Based on 27,829 patient records, respiratory (52.1%), urinary 
(27.9%),  and  skin  (4.8%)  infections  were  the  commonest  clinical  indications  for  antibiotic 
prescribing.  The most  frequently  prescribed  antibiotics were  broad‐spectrum  penicillins  (BSP) 
(36.5%),  fluoroquinolones  (16.4%),  and  macrolides/lincosamides  (13.8%).  Based  on  the  WHO 
AWaRe classification, antibiotics were 57.9% Core‐Access and 41.7% Watch, 69% of which were 
fluoroquinolones  and  macrolides.  Between  2008  and  2020,  fluoroquinolones  and 
macrolides/lincosamides prescriptions  significantly declined by 53% and 51%; BSP prescriptions 
significantly  increased  by  54%.  Increasing  patients’  age,  volume,  and  employment  level were 
significantly  associated  with  antibiotic  prescribing.  Our  results  may  inform  future  antibiotic 
stewardship interventions to improve antibiotic prescribing. 





health  globally  [1,2]. A  key modifiable driver  of  the  accelerated  spread  of ABR  is  the  irrational 









and  the WHO global action plan  to optimise  the use of antimicrobials  includes gathering data on 
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antibiotic resistance and consumption to improve surveillance as a central element in containing ABR 
[8,10,11].  Several  strategies matching  these  objectives  have  established  the  platforms  to monitor 




of  antibiotic  use  in  hospital  care,  addressing  knowledge  gaps  about  the  extent  of  antibiotic 
consumption in primary care is of an utmost priority. 
Antibiotic consumption in the outpatient care setting in Switzerland is lower than in many of 
the  European  countries  collaborating  in  the  project  of  the  European  Surveillance  of  Antibiotic 




Resistance  (ANRESIS) collect antibiotic consumption data both  from  the  inpatient and outpatient 
settings [15]. The Swiss surveillance for the outpatient setting feeds from datasets of pharmacies and 
self‐dispensing  physicians,  or  only  pharmacies  [15].  The  outpatient  setting,  however,  comprises 
services provided on an ambulatory basis including, but not limited to, primary and specialised care. 
Currently, national surveillance data do not distinguish between these settings. Swiss primary care 
encompasses  about  45%  of  the  outpatient  care  sector  [18].  Research  shows  that  there  can  be 
substantial differences  in  the  rates of antibiotic prescribing between outpatient care services, e.g., 















The overall mean number of  antibiotic prescriptions per patient was  1.65  (range:  1–28, SD  1.28). 
Overall, regardless of clinical indications, more antibiotics were prescribed in women compared to 
men (mean no.: 1.71 (SD 1.29) vs. 1.57 (SD 1.07; p < 0.001). 
Prescribing  data  by  the  canton  of  practicing GPs were  available  for  96.0%  (198,272)  of  the 
prescriptions. Of these, 99.8% (n = 197,949) of the prescriptions were issued in the German‐speaking 
areas,  including  cantons  of  different  languages  but  where  German  is  officially  the  dominant 







date of a  first antibiotic prescription coincided with  the date of a  first consultation; a prescription 





inhibitors  (BLI) were  the most  frequently prescribed antibiotics both within  this class and overall 
accounting for 29.8% (n = 61,733) of all prescriptions (see Supplementary Materials). Fluoroquinolones 
and  macrolides/lincosamides  were  the  second  and  third  most  common  classes  of  antibiotics 
accounting for 16.4% (n = 33,900) and 13.8% (n = 28,589) of the prescriptions, respectively. The most 
frequently  prescribed  antibiotics  within  these  classes  were  ciprofloxacin  and  clarithromycin, 
accounting for 10.5% (n = 21,770) and 7.1% (n = 14,633) of the antibiotic prescriptions, respectively. 
Based  on  the WHO Aware  classification,  57.9%  (n  =  119,649)  of  all  prescriptions were  “Access” 
antibiotics, 41.7% (n = 86,142) were “Watch” antibiotics, and 0.02% (n = 48) were “Reserve” antibiotics. 
The distribution of antibiotic prescribing significantly changed over twelve years, from 2008 to 
2020  (Figure  2a). Prescriptions  of BSP  and  “other  antibacterials”  (WHO Anatomical Therapeutic 
Chemical Classification System (ATC) class J01XB‐J01XX: >98% are nitrofurantoin and fosfomycin) 




<  0.001)  and  51%  (26.1%  to  12.8%;  yearly  linear  decrease:  −0.67  points,  p  =  0.004)  respectively. 































prescriptions.  *  This  group  contains  prescriptions  from  the  ATC  group  J01XB‐J01XX.  The 
prescriptions reported in this group consist of >98% nitrofurantoin and fosfomycin prescriptions. 
Distribution  of  antibiotic  prescribing  showed  a  significant  variation  in  the  number  of 
prescriptions by month (p < 0.001) (Figure 3a). There was a non‐monotonic trend in the number of 
prescriptions throughout the year with the summer months showing the lowest rates of antibiotic 
prescriptions  (23.4%, n = 48,417  for  the  season). The number of prescriptions  increased  the most 










increase  of  70%  (yearly  quadratic  trend:  16.2  to  27.6;  p  =  0.008)  in  the  number  of  antibiotic 
prescriptions per 1000 consultations. From 2013  to 2020,  the  rate significantly  fell by 39%  (yearly 
quadratic trend: 27.6% to 16.95%; p = 0.008) prescriptions per 1000 consultations. 
2.2. Subgroup Analysis 
































    21,021  100 
Respiratory  R71‐83  9968  47.4 
Urological  U70‐72  6514  31.0 
Skin  S03,09‐11,70‐76, 84, 95  1409  6.7 
Ear  H70‐74  926  4.4 
Digestive system  D70‐73  847  4.0 
Male genital  Y70‐76  503  2.4 
General and unspecified  A70‐78  467  2.2 
Eye  F70‐73  169  0.8 
Musculoskeletal  L70  78  0.4 




Cardiovascular  K70‐71  16  0.1 
Neurological  N70‐73  11  0.1 
















prescribing  in  the multivariable  analysis  (Table  4).  At  the  GP  level,  antibiotic  prescribing was 
significantly  and directly  associated with  an  increasing  number  of GP  consultations  (0.281,  95% 
confidence intervals (CI) 0.163 to 0.398; p < 0.001), i.e., as the number of consultations increased, the 
number  of  prescriptions  also  increased.  Similarly, GPs  employed  at  a  level  of  <50%  prescribed 
significantly fewer antibiotics (−0.279, 95%CI −0.507 to −0.051; p = 0.017) compared to GPs employed 
full‐time. At the patient level, increasing patient age (units of increase or age: 0.002, 95% CI 0.001 to 












Prescriptions and GPs, n  Estimates (95% CI)  p  Estimates (95% CI)  p 
GP Characteristics        ICC = 0.09   
Age  n = 26,595, GP = 240  0.005 (−0.001, 0.011)  0.080     
N. consultations ≥ 6000 (<6000)  n = 26,595, GP = 240  0.355 (0.252, 0.457)  <0.001  0.281 (0.163, 0.398)  <0.001 
Female gender (male)  n = 26,595, GP = 240  −0.205 (−0.316, −0.094)  <0.001  −0.079 (−0.199, 0.042)  0.204 
Years in practice  n = 22,808, GP = 204  0.006 (−0.0004, 0.012 )  0.068     
Self‐Employed (employee)  n = 24,604, GP = 216  0.089 (−0.035 , 0.213)  0.161     
Employment level (100%) 
n = 26,595, GP = 240 
       
<50%  −0.483 (−0.694, −0.266)  <0.001  −0.279 (−0.507, −0.051)  0.017 
50–79%  −0.271 (−0.400, −0.143)  <0.001  −0.100 (−0.247, 0.047)  0.183 
80–99%  −0.096 (−0.235, 0.044)  0.179  −0.058 (−0.193, 0.077)  0.402 




   Double practice  −0.136 (−0.451, 0.179)  0.399 
Group practice  −0.086 (−0.247, 0.075)  0.297 
Patient Characteristics           
Age    n=26,595, GP=240  0.002 (0.001, 0.003)  <0.001  0.002 (0.001, 0.003)  <0.001 

















Monitoring  antibiotic  consumption  in  both  the  in‐  and  out‐patient  settings  is  of  utmost 
importance as it provides the basis for the implementation and evaluation of antibiotic stewardship 
interventions. Antibiotic consumption, especially the inappropriate use of antibiotics, is associated 
with  increased  rates of ABR  [3].  In Europe, nearly 672,000  infections with  resistant bacteria were 




both  national  and  European  surveillance  programs  [15,27].  BSP,  fluoroquinolones,  macrolides, 
lincosamides, and tetracyclines are the antibiotic classes most commonly used in the community. The 
relative order in which these are used might differ across countries. In particular, our study with a 
focus  on  primary  care  shows  a  distribution  of  antibiotic  use  similar  to  that  from  the  national 
surveillance, which is based on several outpatient care services [15]. 








physicians.  In  this dataset, antibiotic prescriptions  in primary care are not distinguished  from  the 






[29,30].  In  particular, data  from  the  FOPH  show  a  small  reduction  in  antibiotic  consumption  in 
outpatient care with a most dramatic fall between 2015 and 2020. Similarly, in our study the decline 
in antibiotic prescriptions started in 2013, and also appears to coincide with the introduction of the 
Swiss  strategies Smarter Medicine  (Choosing Wisely Switzerland) and  the Strategy on Antibiotic 
Resistance  (StAR),  which  were  implemented  between  2014  and  2015  to  optimise  antibiotic 
consumption at national  level  [31,32]. Although no national data on antibiotic consumption were 
available  for  the period 2008–2013,  the  increase  in antibiotic prescribing observed  in our study  is 
parallel to that observed for the same period in some European countries from the ESAC project [8]. 
Our study indicates that RTIs, UTIs, and skin infections are the most common indications for 







other  settings  [6,22,36–39].  In  our  study,  ciprofloxacin  and  norfloxacin  accounted  for  85%  of  all 
fluoroquinolone prescriptions. One of  the  two  fluoroquinolones were prescribed  to a  third of all 
patients with a UTI diagnosis code. These antibiotics are often inappropriately prescribed for UTIs 
[21].  Thus,  although  the  overall  prescription  rates  of  fluoroquinolones  are  declining,  our  study 
suggests that a relevant proportion of these prescriptions may still be inappropriate. 
Our findings by seasonal fluctuation are similar to those both from Swiss [24] and international 
[40–43]  studies  showing  that  antibiotic  prescribing  is  higher  in winter  than  in  summer months. 




Research  shows  that  a  minority  of  physicians  prescribe  the  majority  of  antibiotics  in  the 
outpatient  care  setting  [45]. Our  results  confirm  this  finding  showing  that  the  upper  quarter  of 
prescribers  in our database prescribed  almost  43% of  all  antibiotics. Results  from our  regression 
analysis suggest that more antibiotic prescribing is associated with increased consultation rates, and 
less prescribing is associated with lower rates of employment. These factors, relating to the amount 
of workload,  are  in  line with  research  showing  that  high  practice  volume may  result  in  higher 
(frequent  and  inappropriate)  antibiotic prescribing  [46,47].  In  our  study, RTI  and UTIs were  the 
clinical  indications most  commonly  prescribed  with  antibiotics,  which  is  in  line  with  research 
showing  that  GPs  with  a  high  practice  volume  are  more  likely  to  (inappropriately)  prescribe 
antibiotics  for RTIs overall  [46,47] and viral RTIs  [48]. Research has also  shown  that GPs  tend  to 
prescribe more when they feel they have less available time per patient [47]. Studies from Europe [47] 
and Canada  [48]  show  that GPs with  longer  ‘years  (of experience)  in practice’ are more  likely  to 





Identification of  the patient  characteristics  that are associated with  increased  (inappropriate) 
antibiotic prescriptions  is essential  too.  In our study, patients’  increasing age and being a woman 









25]. Moreover,  our  analysis  based  on  aggregated  data  over  12  years  shows  trends  of  antibiotic 




number of “Defined Daily Doses”  (DDDs) per 1000  inhabitants per day as  this would depend on 
patient data that were not uniformly available in our database. Our analysis thus could not provide 






Several  initiatives,  both  Swiss  [12,31,32]  and  international  [8,13,54]  have  responded  to  the 
emergency  call  from  the WHO  [10]  to  contain  ABR  by  establishing  surveillance  on  antibiotic 
consumption  as  a  central  element.  As  such,  tackling  inappropriate  antibiotic  use  aims  at  both 
quantitative and qualitative aspects [55]. In our study, prescriptions of fluoroquinolones, macrolide 
and  lincosamide  declined,  although  at  the  expense  of  their  potentially  inappropriate  use  and 












Another  key  factor  that  future  antibiotic  stewardship  interventions  should  consider  is  how 
gender influences prescribing. Whether this fact is only affected by the tendency in women to seek 
















antibiotic  prescriptions  within  FIRE  based  on  1)  the  WHO  Anatomical  Therapeutic  Chemical 
Classification System (ATC) codes [60] and 2) Swiss pharma codes, which are unique numbers for the 
identification of a drug and dosage. We selected all systemic antibacterial drugs, antimycobacterials, 














We  characterised  antibiotic  prescriptions  by  patients  and GPs’  characteristics  (age,  gender), 
canton  of GPs’  practice,  and  rates  and  type  of  antibiotics  by ATC  codes  and AWaRe  class. We 






used  the Lorenz  curve  [62]  to analyse  and describe  the  (un‐)equality  in distribution of antibiotic 




















We  performed  all  analyses  using  the  statistical  software  package  R  (version  3.6.1)  and 
considered  p  <  0.05  statistically  significant  for  all  tests  [64].  For  all  analyses with  specific GPs’ 




In  Swiss  (German‐speaking)  general  practice,  RTIs,  UTIs  and  skin  infections  are  the most 
common  clinical  indications  prescribed with  antibiotics. Amoxicillin  plus  BLI,  ciprofloxacin  and 
clarithromycin are the most commonly prescribed antibiotics. In keeping with national and European 
surveillance, we found a decline in prescriptions of fluoroquinolones, macrolides and lincosamides, 
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Time trends and factors associated with antibiotic prescribing in 
Swiss primary care (2008 to 2020) 
 
 
Table S1: Full list of all antibiotic prescriptions in Swiss primary care. 
Antibiotics ATC code Prescriptions, n (%) 
   N=206,599 
Tetracyclines  9670 (4.7) 
Doxycycline J01AA02 8316 (4.0) 
Lymecycline J01AA04 395 (0.2) 
Minocycline J01AA08 959 (0.5) 
Narrow spectrum penicillins  3160 (1.5) 
Benzylpencillin J01CE01 100 (0.0) 
Phenoxymethylpenicillin J01CE02 2793 (1.3) 
Benzathine phenoxymethylpenicillin J01CE10 24 (0.0) 
Flucloxacillin J01CF05 243 (0.1) 
Broad spectrum penicillins  75,534 (36.5) 
Amoxicillin J01CA04 13,794 (6.7) 
Amoxicillin / betalactamase inhibitor J01CR02 61,733 (29.8) 
Piperacillin / BLI J01CR05 7 (0.0) 
Cephalosporins  7886 (3.8) 
Cefazolin J01DB04 5 (0.0) 
Cefuroxime J01DC02 6181 (3.0) 
Cefamandole J01DC03 1 (0.0) 
Cefaclor J01DC04 43 (0.0) 
Cefprozil J01DC10 185 (0.1) 
Ceftriaxone J01DD04 644 (0.3) 
Cefixime J01DD08 86 (0.0) 
Cefpodoxime J01DD13 695 (0.3) 
Ceftibuten J01DD14 40 (0.0) 
Cefepime J01DE01 5 (0.0) 
Ceftolozane / BLI J01DI54 1 (0.0) 
Monobactams  1 (0.0) 
Aztreonam J01DF01 1 (0.0) 
Carbapenems  53 (0.0) 
Meropenem J01DH02 1 (0.0) 
Ertapenem J01DH03 49 (0.0) 
Imipenem and cilastatin J01DH51 3 (0.0) 
Sulfonamides and Trimethoprim  18,380 (8.9) 
Sulfadiazine J01EC02 2 (0.0) 
sulfamethoxazole and trimethoprim J01EE01 18,378 (8.9) 
Macrolides, Lincosamides  28,589 (13.8) 
Erythromycin J01FA01 87 (0.0) 
Spiramycin J01FA02 2 (0.0) 
Roxithromycin J01FA06 4 (0.0) 
Clarithromycin J01FA09 14,622 (7.1) 
Azithromycin J01FA10 10,461 (5.0) 
Clindamycin J01FF01 3413 (1.6) 
Aminoglycosides  17 (0.0) 
Tobramycin J01GB01 14 (0.0) 
2 
 
Antibiotics ATC code Prescriptions, n (%) 
Amikacin J01GB06 3 (0.0) 
Fluoroquinolones  33,900 (16.4) 
Ofloxacin J01MA01 171 (0.1) 
Ciprofloxacin J01MA02 21,770 (10.5) 
Norfloxacin J01MA06 6985 (3.4) 
Levofloxacin J01MA12 1430 (0.7) 
Moxifloxacin J01MA14 3544 (1.7) 
Glykopeptides  45 (0.0) 
Vancomycin J01XA01 40 (0.0) 
Teicoplanin J01XA02 5 (0.0) 
Other 1  23,268 (11.2) 
Colistin J01XB01 17 (0.0) 
Fusidic acid J01XC01 334 (0.2) 
Metronidazole J01XD01 3 (0.0) 
Nitrofurantoin J01XE01 5633 (2.7) 
Fosfomycin J01XX01 17,252 (8.3) 
Linezolid J01XX08 15 (0.0) 
Daptomycin J01XX09 14 (0.0) 
Antimycobacterials  732 (0.4) 
Rifampicin J04AB02 417 (0.2) 
Rifabutin J04AB04 21 (0.0) 
Isoniazid J04AC01 127 (0.1) 
Ethambutol J04AK02 54 (0.0) 
Rifampicin and isoniazid J04AM02 74 (0.0) 
Rifampicin, pyrazinamide and isoniazid J04AM05 20 (0.0) 
Rifampicin, pyrazinamide, ethambutol and isoniazid J04AM06 19 (0.0) 
Intestinal antiinfectives 2  5364 (2.6) 
Metronidazole P01AB01 5209 (2.5) 
Vancomycin oral A07AA09 60 (0.0) 
Paromomycin A07AA06 23 (0.0) 
Rifaximin A07AA11 67 (0.0) 
Fidaxomicin A07AA12 5(0.0) 
 
Note. BLI, Beta-Lactamase Inhibitors; ATC, WHO Anatomical Therapeutic Chemical Classification System; n, 
number. 
1 This group consists of antibiotics in the ATC group J01XB-J01XX. 
2 This group consists of all antibiotics in the ATC group A07AA (Intestinal antiinfectives – antibiotics), and 




Table S2: Gender distribution for quinolone prescriptions. 
Notes. SD, Standard Deviation; n, number; p, p-value. 
  Overall, n (%) Female, n (%) Male, n (%) p 
Quinolones  N=33,900 20,384 13,512 <0.001 
Age (mean, SD)  59.16 (19.95) 58.54 (21.07) 60.09 (18.09) <0.001 
Ofloxacin J01MA01 171 ( 0.5) 81 ( 0.4) 90 (0.7) 0.001 
Age (mean, SD)  58.02 (17.26) 60.48 (18.14) 55.80 (16.22) 0.077 
Ciprofloxacin J01MA02 21,770 (64.2) 11,287 (55.4) 10,481 (77.6) <0.001 
Age (mean, SD)  58.76 (19.55) 57.77 (20.87) 59.84 (17.95) <0.001 
Norfloxacin J01MA06 6,985 (20.6) 6,262 (30.7) 723 (5.4) <0.001 
Age (mean, SD)  60.69 (21.88) 59.79 (22.15) 68.50 (17.56) <0.001 
Levofloxacin J01MA12 1,430 (4.2) 783 (3.8) 647 (4.8) <0.001 
Age (mean, SD)  59.58 (18.78) 59.89 (19.18) 59.21 (18.30) 0.492 
Moxifloxacin J01MA14 3,544 (10.5) 1,971 (9.7) 1,571 (11.6) <0.001 
Age (mean, SD)  58.44 (18.85) 58.37 (19.26) 58.54 (18.31) 0.785 
